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論文内容の要旨
歯肉の主要な有機構成成分であるコラーゲンの分解や吸収は、炎症の推移に重要な役割を果たして
いるといわれている。コラーゲンは歯周疾患の進行に際して破壊をうける、たん白質のつであり、
歯肉にはゴラゲナーゼ活性が存在するとされているが、今日まで、無細胞レベルでの本酵素の存在は
確認されていない。そこで、著者は、今回、 14C_標識コラーゲンを基質に用いて、ヒト歯肉における
コラゲナーゼの存在を証明するとともに、本酵素の性状の一端を明らかにし、また、細菌コラゲナー
ゼのそれと比較検討した。
さらに、炎症とコラゲナーゼの関係を知るため、イヌの歯肉に実験的に炎症を惹起させ、その際の
コラゲナーゼ活性の消長をも併せて検討した。
基質としては、健常なイヌの歯肉のコラーゲンを 14C でラベルし、それを 0.5M酢酸にて抽出した
後、さらに、塩析、透析を行ない、精製して得られた 14C_標識コラーゲンを用いた。
歯周疾患の外科的療法の際に得られたヒト歯肉、あるいは、イヌ歯肉より、ホモジネートを調製し
て、これを組酵素標品とし、また、この歯肉ホモジネートを 1 時間、遠心を行ない上清を分離し、こ
の遠心上清に20~50%硫安分画を行ない、部分精製酵素標品とした。
Bαctero ibe s me laninogenicv s 32-2株の培養炉液よりも細菌コラゲナーゼを同様に部分精製した。
酵素活性は、基質と、粗酵素標品、または、部分精製酵素標品をインキュベートし、その分解産物
の放射能活性の測定値をもって表わした。
得られた結果を要約すると、大要次のようである。
1. まず、ヒト歯肉ホモジネートのコラゲナーゼ活性の性質を検討した結果、至適 pH は 7 .4であ
った。また、阻害剤として知られているEDTA は 5 xlO-2 Mで約90%阻害した。
2. ヒト歯肉コラゲナーゼが細菌由来のものでないことを証明するために、次のような検討を行な
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った。
すなわち、ヒト歯肉ホモジネート、 Clostridium histolyticum の結晶コラゲナーゼ、 Bαcteroides
me laninogenicus から得た部分精製コラゲナーゼによる基質の分解産物のペーパークロマトグラフイ
ーを行なった結果、人歯肉の分解産物のペーパークロマトグラムは鋭い 1 ピークを示し、他の細菌由
来の 2 つの酵素によるペーパークロマトグラムとはそれぞれ異なったパターンを示した。これらの結
果は、上記のように、各酵素によって分解されたペプチドの性状の違いを表わしているものと考えら
れるとともに、それらの聞には異った作用機序がある可能性を示唆している。
また、部分精製したヒト歯肉、および、 Bαcteroides melaninogenicus 由来のコラゲナーゼについ
て、セファデックス G -200 によるゲル炉過を行ない検討した結果、人歯肉のコラゲナーゼ活性は Bαc­
teroides melaninogenicusのコラゲナーゼ、より早く溶出される画分に認められた。このことから、ヒ
ト歯肉由来のコラゲナーゼは Bαcteroides melaninogenicus のゴラゲナーゼより分子量が大きいこ
とが推察された。
さらに、ヒト歯肉コラゲナーゼ、ならびに、 Bacteroides melαninogenicus のコラゲナーゼに対す
るシステインの影響を検討した。その結果、 Bαcteroides melaninogenicus のコラゲナーゼは 10-3M
システインで約50%阻害をうけるのに対して、ヒト歯肉のそれは、まったく影響をうけなかった。
また、ヒト歯肉コラゲナーゼ活性は、歯肉のi知事の有無、抗生物質の有無によっても、影響をうけ
なかった。
以上の結果、ヒト歯肉には細菌由来のゴラゲナーゼとは異る、組織固有のコラゲナーゼの存在する
ことが証明された。
3. イヌ歯肉に実験的に歯肉炎を惹起して、歯肉コラゲナーゼ活性と炎症との関係を検討した。そ
の結果、すべての実験例にむいて、対照側のコラゲナーゼ活性より、実験側のそれは、高い値を示し、
炎症時には、著明にコラゲナーゼ活性の上昇することが明らかとなった。
論文の審査結果の要旨
本研究は、イヌ歯肉より得た 14C_標識コラーゲンを基質として、ヒト歯肉におけるコラゲナーゼ
の存在を無細胞レベルで検討したものである。その結果、ヒト歯肉には Clostridium histolyticum、
または、 Bαctero id es me laninogenicus などの細菌由来のコラゲナーゼとは性状の異なった歯肉固
有のゴラゲナーゼが存在することを証明した。
この点で、本研究は価値ある業績と認め、本研究者は歯学博士の学位を得る資格があるものと認め
る。
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